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RESUMO

A Polipose Nasossinusal € uma doenga inflamatdria crénica envolvendo o nariz e as
cavidades paranasais, com fisiopatogenia ainda néo totalmente elucidada. Prejudica
a qualidade de vida e pode até, em raras ocasides, evoluir com complicagdes letais.
Objetivo: Avaliar a incidéncia de achados positivos para fungos e bactérias por meio
de culturas especificas da secrecado nasal. Casuistica e métodos: Estudo cirurgico-
microbioldgico transversal prospectivo, com analise da cultura da secrecao colhida
do meato médio e cavidades paranasais de 63 pacientes submetidos a cirurgia
endoscopica de polipectomia no Hospital Universitario Bettina Ferro de Souza no
periodo de setembro de 2007 a fevereiro de 2008. Culturas realizadas no Instituto
Evandro Chagas. Resultados: foi observado que 35 pacientes eram do sexo
feminino (55,6%) e 25 do sexo masculino (44,4%). A faixa etaria mais acometida foi
a de 33-37 anos com 15 casos (23,8%). A cultura mostrou-se positiva em 52 dos
casos (82,54%) e nesse percentual foi encontrado 64 tipos diferentes de
microorganismos, com 62 pacientes (96,88%) positivos para bactérias aerébias, um
caso de anaerobias (1,56%) e outro de fungo (1,56%). Dentre as bactérias aerdbias,
as gram positivas prevaleceram com 51 casos (80,95%), com Staphylococcus
epidermidis foi isolado em 20 amostras (31,25%), seguido pelo S. aureus em 18
(28,13%). O Bacterioides fragilis foi o unico anaerdbio isolado em apenas um caso
(1,56%), assim como o Aspergillus fumigatus foi a uUnica espécie de fungo
encontrada em um paciente. Em 17 pacientes (32,69%) ocorreu crescimento de
microbiota mista, sendo que em 16 casos (94,12%) foram identificadas duas
bactérias concomitantes e apenas um caso (5,88%) isolou-se fungo juntamente com
bactéria. Conclusao: a infecgdo por microorganismos em pacientes com polipose
nasossinusal se faz presente em um grande percentual da amostra prevalecendo as
bactérias aerdbias gram-positivas com o S. epidermidis o mais frequente. Apenas
em um paciente foi encontrada cultura micoldgica positiva, isolando-se o A.
fumigatus. A possivel competicao bacteriana pode ter levado a falsos negativos nos
resultados das culturas fungicas, necessitando o exame histopatoldgico para
confirmagao da presencga dos fungos no material.

Palavras-chave: Polipose nasossinusal, cultura, bactérias, fungos.



ABSTRACT

Nasal polyposis is a chronic inflammatory disease involving the nose and paranasal
sinuses, with physiopathogenesis not yet fully elucidated. Affect the quality of life and
may even, on rare occasions, moving with lethal complications. Objective: To
evaluate the incidence of positive findings for fungi and bacteria by specific cultures
of nasal secretion. Casuistic and Methods: Microbiological-surgical-prospective-
cross study, with analysis of the culture of secretion collected from middle meatus
and paranasal sinuses of 63 patients who underwent endoscopic surgery of
polypectomy at the University Hospital Bettina Ferro de Souza in the period
September 2007 to February 2008. Cultures made at the Evandro Chagas Institute.
Results: In this sample, was observed that 35 patients were female (55.6%) and 25
males (44.4%). The age group most affected was the 33-37 years with 15 cases
(23.8%). The culture was positive in 52 cases (82.54%), and in this percentage was
found 64 different types of microorganisms, where in 62 patients (96.88%) were
aerobic bacteria, one case of anaerobic (1, 56%) and another of fungus (1.56%).
Among the aerobic bacteria, gram positive prevailed in 51 cases (80.95%), while
Staphylococcus epidermidis was isolated in 20 samples (31.25%), followed by
Staphylococcus aureus in 18 (28.13%). The Bacterioides fragilis was the only
anaerobic isolated in only one case (1.56%), as well as Aspergillus fumigatus was
the only species of fungus found in one patient. In 17 patients (32.69%) was growth
of mixed microbial flora, and in 16 cases (94.12%) was found two concurrent
bacterial and only one case (5.88%) was isolated fungi with bacteria. Conclusion:
infection by microorganisms in patients with nasal polyposis is present in a large
percentage of the sample prevailing aerobic gram-positive bacteria, with S.
epidermidis the most frequent. Only one patient was found positive mycological
culture, isolating the A. fumigatus. The possible bacterial competition may have led to
false negative results of fungal cultures, requiring histopathological examination to

confirm the presence of fungi in the material.

Keywords: nasossinusal polyposis, culture, bacteria, fungi.
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1 INTRODUGCAO

A Polipose Nasossinusal (PN) € uma doencga inflamatéria crbnica
envolvendo o nariz e as cavidades paranasais, sendo caracterizada pela presenca
de uma massa edematosa que pode resultar em obstru¢do nasal, diminuicdo do
olfato, dores faciais, desordens do sono e outros sinais e sintomas. Em muitas
situacdes, prejudica a qualidade de vida e pode até, em raras ocasides, evoluir com

complicagdes letais.

O primeiro relato de PN data de mais de 3000 anos (VANCIL, 1969), no
Egito antigo. Por volta do ano 400 dC, Hipdcrates descreveu diversos tipos e
desenvolveu duas técnicas para a cirurgia dessa doenga (KRAMER et al., 2000).
Todavia permanece até hoje como um problema clinico importante, principalmente
pela frequéncia elevada de recidivas (MONTEIRO et al., 2002; ABRITTA et al.,
2004).

Os pdlipos sédo geralmente de consisténcia amolecida, brilhantes,
moéveis, com coloragdo levemente acinzentada ou rosada, superficie lisa, indolor a
palpacao e de aspecto translucido. Seu tamanho é variavel, podendo se expandir do
meato médio para toda a cavidade nasal, nasofaringe, narinas e cavidades
paranasais. A presenga dos polipos leva a obstrugdo dos Ostios de drenagem

nasossinusal e consequente quadro clinico de sinusopatia crénica.

A incidéncia da PN na populagao geral é de cerca de 1 a 4%, sendo
mais frequente no sexo masculino, em uma propor¢cao de 2 a 4:1. Pode acometer
pacientes de qualquer faixa etaria, geralmente manifestando-se apos os 20 anos de
idade. Sua ocorréncia em criangas € rara, com uma incidéncia em torno de 0,1% e,
geralmente, esta associada a outras doengas, como na rinossinusite cronica (RSC)
e RSC fungica (FIGUEIREDO, 2003).

Nos dias atuais mais de 300.000 espécies de fungos sao encontradas

no mundo, das quais 200 delas sdo razbes de infeccdo de seres humanos. A
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etiologia fungica associada a PN tem sido alvo de inumeras pesquisas na literatura
meédica. As infec¢des por fungos sdo bastante comuns em regides de clima quente e
umido o que favorece a colonizagdo e o crescimento destes microorganismos

representando um grande agravo a saude publica (PONIKAU et al., 1999).

O clima equatorial, que tem como caracteristicas as altas temperaturas,
chuvas constantes e alta umidade relativa do ar, favorecem a colonizagao fungica da
mucosa nasal. Leva-se em consideragao também que o ambiente quente e umido
do trato respiratério superior € o ideal para a proliferacdo destes microorganismos
(RAZMPA et al., 2007).

Infecgdes bacterianas causam inflamagao e edema mucoso adicional,
piorando a lesdo mucosa e a obstrugdo. A importancia destes microorganismos,
exceto em situacbes de exacerbagdes agudas de sinusites, permanece incerta,
especialmente porque a antibioticoterapia ndo é capaz de esterilizar as cavidades

paranasais.

A escassez de trabalhos sobre o tema em questao, principalmente na
regido amazonica, motivou a realizacdo dessa pesquisa, visando a identificagdo dos
microorganismos que mais acometem de forma infecciosa os pacientes com essa

patologia.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVOS GERAIS

Avaliar a incidéncia de achados positivos para fungos e bactérias por
meio de culturas especificas da secrecdo do meato médio e seios maxilares de
pacientes submetidos a cirurgia de polipectomia nasossinusal endoscépica no
Hospital Universitario Bettina Ferro de Souza no periodo de setembro de 2007 a
fevereiro de 2008.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar a espécie de fungo e bactéria mais prevalente associada a polipose

nasossinusal;

- Discriminar a prevaléncia de polipose nasossinusal por género e faixa etaria;
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 POLIPOSE NASOSSINUSAL

A polipose nasossinusal (PN) pode ser definida como um disturbio
inflamatorio crénico da mucosa do nariz e cavidades paranasais, bilateral, com
transformacdo edematosa multifocal da mucosa, que leva a protrusdo de podlipos
benignos provenientes dos meatos em diregao a cavidade nasal. Pacientes com PN,
na maioria das vezes, apresentam uma ou mais cavidades paranasais

comprometidas e sintomas de rinossinusite cronica (MONTEIRO et al., 2002).

3.1.1 Polipos

O pdlipo € uma membrana mucosa edematosa na qual forma um
processo pediculado com uma base fina ou larga. Sdo originados na parte superior
do nariz ao redor da abertura do seio etmoidal. Estendem-se dentro da cavidade
nasal desde o meato médio resultando em obstru¢gdo nasal progressiva, podendo
chegar a ser total dependendo do estadiamento da doenga, rinorréia
predominantemente serosa, cefaléia e transtornos do olfato (ABRITTA et al., 2004;
MYGIND; DAHL; BACHERT, 2000).

Séao formagdes nao neoplasicas, causadas por edema, que levam ao
quadro nasal obstrutivo bilateral. Quase sempre se originam na regido do meato
médio, podendo se expandir para a cavidade nasal, nasofaringe e cavidades
paranasais (MIYAKE, 1998).

3.1.2 Fisiopatologia

Ainda ha muito que se entender na fisiopatologia da PN. Os pdlipos se

desenvolvem de acordo com observagdes histopatoldgicas, iniciando-se com a
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ruptura do epitélio, decorrente de um aumento da pressdo no tecido devido a
presenca de edema e infiltrado celular. Por conseguinte, ocorre um prolapso de
tecido de granulagao e neoformacgao vascular, gerando reepitelizagéo e formagao de
polipos (MIYAKE, 2003).

No comego do século passado, foi publicada uma teoria alérgica,
segundo a qual a PN seria um processo inflamatério decorrente de algum tipo de
alergia. Desde entdo, numerosas outras teorias tém surgido na tentativa de elucidar
0s mecanismos envolvidos na génese da PN. Entretanto, muitos autores continuam
definindo a PN como decorrente de um processo alérgico, principalmente devido a

intensa eosinofilia presente no tecido dos pélipos (VOEGELS et al., 2001).

A abundante quantidade de eosinodfilos (cerca de 80% a 90% das
células encontradas no infiltrado inflamatério cronico dos poélipos) em pacientes com
PN parece ser a chave para o entendimento de sua fisiopatologia (DRAKE-LEE,
1987).

EYERMANN (1927) descreveu pela primeira vez a presenga de
eosindfilos na secregao nasal, sendo originalmente relacionada a um fator alérgico.
No entanto, posteriormente MARAN e LUND (1990) descreveram a rinite eosinofilica
nao alérgica (RENA), na qual os pacientes demonstraram historia negativa de
alergia, teste cutaneo e teste de IgE especifico (RAST - Radio Allergo Sorbent Test)

negativos e niveis elevados de eosindfilos na secregéo nasal (LOBATO, 2007).

Embora tenha sido atribuida a hipersensibilidade mediada por IgE, ou
alergia nasal, estudos mostram que a alergia € apenas uma possivel causa ou um
fator contribuinte. Os eosindfilos e as células estruturais dos polipos secretam
citocinas que mantém o processo continuo de inflamagédo e acumulo de eosindfilos.
Citocinas como IL5 e GM-CSF aumentam a sobrevida dos eosinéfilos e prolongam
sua presenca no tecido polipdide, diminuindo o indice de apoptose dessas células
(CASTRO et al., 2005).

O estudo de BERNSTEIN; GORFIEN e NOBLE (1995) propde uma
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teoria multifatorial para a patogénese da PN. Alteracdes na corrente aérea ou a
interagdo com virus, fungos ou bactérias produzem um processo inflamatério na
parede lateral do nariz. Seguem-se ulceragao e prolapso da submucosa com
reepitelizagdo e neoformacgao glandular. NORLANDER et al. (1996) concluiram que
a formacgao dos podlipos seria em decorréncia de uma reagao inflamatoéria continua

contra varios microorganismos.

3.1.3 Diagnéstico

Ao exame fisico, ha possibilidade de alargamento da base da piramide
nasal nos casos mais avangados. Na rinoscopia anterior observam-se formagdes de
aspecto edematoso, de coloragdo cinza palida, com grande conteudo liquido e

pouca vascularizacdo (ABRITTA et al., 2004).

Os polipos sao as lesdes expansivas mais comuns da cavidade nasal e
o exame tomografico torna-se muito importante no diagndstico e estadiamento
dessa doenga. Segundo MENDES et al. (2004), podem ser identificados a
tomografia computadorizada (TC) como discretas massas difusas de tecido mole
com densidade liquida, devido ao acumulo intercelular de liquido no seu interior e
sua natureza hipocelular. A maioria dos podlipos tende a apresentar atenuacgao

mucoéide com hipertrofia da mucosa, ocasionalmente vista na superficie do pélipo

O tipo histolégico mais comum é o pélipo edematoso eosinofilico, com
epitélio tipo respiratério pseudo-estratificado cilindrico ciliado com células
caliciformes e areas de metaplasia do tipo escamosa (BARROS et al., 1999). Pode
apresentar ainda grande quantidade de outras células inflamatérias como linfocitos,
mastécitos, basoéfilos e células nado inflamatérias como fibroblastos e células
epiteliais. Além disso, ha presenga de mediadores inflamatérios como citocinas e

fatores de crescimento atuantes no local (BETTEGA et al., 2003).

3.1.4 Quadro Clinico
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A queixa principal do paciente portador da polipose nasossinusal é a
obstrucédo nasal, uni ou bilateral, dependendo da cavidade nasal acometida,
podendo estar acompanhada de sintomas alérgicos, tais como espirros em salva,
coriza e prurido nasal (BUNZEN et al., 2006).

Frequentemente, a polipose nasossinusal tem sua origem no complexo
osteomeatal (COM) e sendo este responsavel pela drenagem e aeragéo dos seios
paranasais. Fica evidente o comprometimento destas estruturas, com consequente
sintomas de dor facial e por vezes em quadros infecciosos com a presenca de
rinorréia purulenta. Os pacientes com polipose nasossinusal apresentaram uma
tendéncia a sintomatologia mais exuberante que aqueles com rinossinusite crénica
isolada (BUNZEN et al., 2002).

3.1.5 Polipose nasossinusal com outras doengas

E grande o nimero de pacientes com PN que apresentam rinossinusite
recorrente e crbénica, e o inverso também ¢é verdadeiro. Ainda podemos citar os
pacientes portadores de doengas sistémicas como a fibrose cistica (FC), a asma, a
sindrome de Kartagener, de Churg-Strauss e Young, pacientes com intolerancia ao
acido aceltisalicilico (AAS) e a rinossinusite fungica alérgica (STAMMBERGER,
1999)

3.2 RINOSSINUSITE CRONICA

A rinossinusite crénica (RSC) é dividida em dois subgrupos:
rinossinusite recorrente crénica com polipose nasossinusal (RSCPN+) e sem PN
(RSCPN-). Essas entidades se diferenciam em seu padrdo imunoldgico. Na
RSCPN+ ha uma reagdao imune com deslocamento de TH2, onde inclui a
predominancia de eosindfilos e IL-5, como citocina dominante. Ja na RSCPN- é uma
patologia TH1 dominante que mostra predominéncia de células mononucleares e
interferon gama no tecido nasal (FOKKENS; LUND e MULLOL, 2007).
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Segundo DORGAM (2004) a rinossinusite pode ser descrita, de modo
geral, simplesmente como a inflamagdo da mucosa nasossinusal em resposta a
acao de eventos infecciosos, traumaticos, exposi¢cao a quimicos ou mesmo agao de
alérgenos desencadeando um estado inflamatério da mucosa. A inflamagao crbénica
€ um dos principais fatores implicados a formacao polipdide, todavia, nem todas as

doencas inflamatorias cronicas da mucosa cursam com PN (SOUZA et al., 2003).

A polipose nasal € responsavel por um grande numero de casos de
RSC. Na presenca de uma obstrugao do 6stio nasal, por um pdlipo, o conteudo de
oxigénio se reduz de 16% para 11%. Com a proliferagdo bacteriana, ocorrerao
profundas alteragdes na composi¢cao gasosa local. Devido a um suprimento de
oxigénio inadequado, ocorre um déficit de energia na mucosa sinusal que adere ao
metabolismo anaerdbio, contribuindo para a instalagao de uma acidose metabdlica.
Os leucécitos utilizam glicogénio como fonte energética e a glicélise leva a acidose
lactica (AUST; FALCK e SVANHOLM, 1979), que exerce uma agao inibitoria sobre
0s mecanismos de resposta imunoldgica, podendo ser utilizada por certos
microorganismos como fonte de energia (WESTRIN; STIERNA e SODERLUND,
1994).

Na RSC a bactéria pode ser o primeiro evento que desencadeia uma
resposta inflamatéria nas cavidades paranasais, resultando em alteragdes e
sintomas cronicos, inclusive a formacéo de pdlipos na mucosa nasal. Essa infecgao
bacteriana também pode ser secundaria e ocasionada por virus ou outras alteracdes

inflamatdrias das cavidades paranasais (MARTHA, 2003).

Embora muitos autores preconizem o uso de altas doses de
imunoglobulinas no tratamento da RSC, poucas vezes ha resultado satisfatorio
principalmente quando o sistema humoral e celular estdo comprometidos. Nesses
pacientes que apresentam imunodeficiéncias, além de manifestarem infeccdes
bacterianas, podem ser acometidos por infec¢des fungicas marcadas pela gravidade
do quadro clinico (GRUMACH, 2001; SCHWARTZ, 2000). Caracteristicamente, os

pacientes com rinossinusite crénica s&o submetidos a cursos prolongados de
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antibioticoterapia, o que favorece a selecdo de cepas resistentes de
microorganismos (ARAUJO et al., 2007).

3.3 RINOSSINUSITE FUNGICA ALERGICA

A polipose nasossinusal e a infeccdo fungica alérgica das cavidades
paranasais sao entidades nosologicas encontradas na pratica clinica
otorrinolaringolégica. PONIKAU et al. (1999) detectaram a presencga de fungos na
secrecao nasal de pacientes com PN. A prevaléncia da infec¢ao fungica permanece

obscura, porque a exposicao aos fungos difere entre os paises (BIKHAZI, 2004).

A comunidade médica ja reconheceu a rinossinusite fungica alérgica
(RFA) como entidade clinica muito frequentemente associada @ PN. E uma doenca
sinusal benigna nao invasiva, devido a uma hipersensibilidade a antigenos fungicos
(COREY; DELSUPEHE e FERGUSON,1995). A exata natureza da reacao
imunolégica é incerta. Acredita-se que n&o seja uma simples reagdo de
hipersensibilidade tipo |, pois a presengca de IgG especifica para fungos sugere
possivel reagao do tipo Il (MIYAKE, 2003).

Esta suspeita deve ser levantada nos casos de polipose refrataria a
tratamentos, em pacientes imunocompetentes e diabéticos. E necessario um
diagnéstico diferencial adequado da sinusite fungica alérgica em relagao as outras
rinossinusites fungicas (MONTEIRO et al., 2002). O diagndstico é histopatoldgico,
sendo demonstrada a mucina alérgica caracteristica. Hifas podem aparecer em
certas manchas fungicas ou ser confirmadas em cultura positiva (FERGUSON,
2000).

Cerca de 85% dos pacientes com rinossinusite fungica alérgica
apresentam podlipos nasais, nos quais a infiltragdo eosinofilica constitui a
caracteristica mais marcante (SETTIPANE, 1996). RICCHETTI (2002) descreveu

que a etiologia fungica seria responsavel por 47% dos casos de PN.
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3.4 MICROBIOLOGIA

3.4.1 Bactérias

Quando uma cavidade paranasal se torna infectada por uma bactéria,
ocorre um processo inflamatério da mucosa de revestimento da mesma, levando a
uma grande secregdo de muco espesso no local (TORTORA; FUNK e CHRISTINE,
2005).

A infecgao bacteriana causa quimiotaxia de leucdcitos com liberacéo
de enzimas proteoliticas, o que tem papel importante na potencializacido e
manutencao do processo inflamatdrio. A predilegao, a qual € dependente de fatores
genéticos ainda ndo completamente entendidos, pode ser influenciada por uma
bactéria especifica. E sugerido que os Staphylococcus aureus, bacilos gram

negativos ou anaerébios participam da patogénese da RSC e PN (BROOK, 2007).

Segundo o estudo de MARTHA (2003), as bactérias mais
frequentemente encontradas nas rinossinusites crénicas no grupo pediatrico s&o o
Streptococcus pneumoniae (33%), a Moraxella catharralis (23%) e o Haemophilus
influenzae (21%). Nos adultos, o Staphylococcus aureus e o Staphylococcus sp.

coagulase negativo foram os germes mais frequentes.

Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus aureus sao 0s
microorganismos mais comumente encontrados em pacientes com RSC e FC
(NUUTINEN et al.,, 1993). SHAPIRO et al. (1982) analisaram 20 pacientes
portadores dessas doencgas e evidenciaram que os aerébios mais encontrados foram
Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus influenzae e Streptococcus sp. alfa

hemolitico. Os anaerébios encontrados foram Bacterioides oralis.

3.4.2 Fungos

A predominancia de determinado género varia com relagdo ao tipo de

sinusite estudada e a regido onde o paciente reside. Os fungos sao distribuidos
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amplamente na natureza e a dispersao das suas espécies permite o equilibrio entre
si e com os outros organismos do seu habitat (KORDBACHEH et al., 2006).

Os agentes etiologicos primarios da RFA mais comumente descritos na
literatura sao das familias Moniliaceae e Dematiaceae (FRANCHE, 2006).
Pertencem a primeira familia os fungos do género Aspergillus, cujas espécies mais
relatadas sdo os Aspergillus fumigatus e flavus. Na segunda estdo incluidos os
fungos do género Bipolaris, Exserobilium, Curvalaria, Alternaria, Cladosporium e
Scedosporium (COREY; DELSUPEHE e FERGUSON, 1995)

O Aspergillus sp € o mais isolado nas RFA, em especial no micetoma.
Sao saprobios de distribuicdo universal, filamentosos e produzem esporos
encontrados na atmosfera durante todas as estagdes do ano (KORDBACHEH et al.,
2006). Segundo o estudo de DALL’'IGNA et al. (2004), ha predominancia do género
Aspergillus, havendo também quantidade significativa dos géneros Candida,

Penicilium e Alternaria.

Mais de 25% dos casos de RFA, nenhum fungo é isolado na cultura.
Nesses casos, o diagnostico tem de ser baseado na historia clinica, achados intra-
operatdério e histopatologico (DESHAZO e SWAIN, 1995). Cultura de fungos positiva,
mesmo nao sendo critério diagnostico para RFA, é importante para caracterizar as
espécies fungicas, o que nao é possivel no exame histopatolégico (RUPA et al.,
2002).

Entretanto FERGUSON (2000) refere que fungos podem ser isolados
na cavidade nasal de todos os individuos, mas esses resultados ndo devem ser
superestimados. A cultura positiva em individuos completamente assintomaticos

deve ser relacionada ao quadro clinico.
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4 CASUISTICA E METODOS

4.1 TIPO DE PESQUISA

Estudo cirurgico-microbioldgico transversal prospectivo.

4.2 LOCAL DA PESQUISA

Hospital Universitario Bettina Ferro de Souza (HUBFS), instituicdo de
ensino vinculada a Universidade Federal do Para (UFPA), localizada na Rua
Augusto Corréa n 01, cidade de Belém, estado do Para, Amazbnia Brasileira. A
analise das culturas foi realizada no Instituto Evandro Chagas, localizado na BR-316
Km 7 s/n.

4.3 POPULACAO

Pacientes portadores de polipose nasossinusal que foram submetidos
a polipectomia endoscopica no HUBFS. Pesquisa aceita pelo Comité de Etica em

Pesquisa em seres humanos do Instituto de Ciéncias da Saude.

4.4 TAMANHO AMOSTRAL

Foram analisados os resultados da cultura para fungos e bactérias da
secrecao do meato meédio e cavidades paranasais de 63 pacientes polipectomizados

endoscopicamente.

4.5 PERIODO DA PESQUISA
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A pesquisa foi realizada no periodo de setembro de 2007 a Fevereiro
de 2008.

4.6 COLETA DE DADOS

Os dados foram coletados a partir dos resultados obtidos apds analise
microbiologica da pega cirurgica através da cultura do material do meato médio e

seio maxilar.

4.7 COLETA DAS AMOSTRAS

As amostras foram coletadas sob visdo endoscoépica, com endoscopios
rigidos de marca Karl Storz de 4 mm com angulacédo de 0° e 30° os quais foram
imersos em glutaraldeido por 30 minutos e depois lavados com agua esteéril,
previamente ao procedimento cirurgico. Realizado assepsia de face e vestibulo
nasal com polvidine (PVPI) tépico. Apds colocagdo de campos cirurgicos, foram
introduzidos cotondides de algoddao embebidos em solugdo de xilocaina com
adrenalina 1:2000 durante 10 minutos nas cavidades nasais para vasoconstricao da

mucosa.

Todos os pacientes tiveram as secregdes do meato médio e/ou do seio
da face comprometido coletadas unilateralmente, sob visdo endoscdépica, com
aspirador esterilizado em autoclave de 2 mm de diametro acoplado em recipiente de
coleta. O material colhido foi encaminhado com os devidos cuidados ao Instituto

Evandro Chagas para inoculagdo em meio de cultura para fungos e bactérias.

A cirurgia endoscépica foi realizada segundo a técnica de
Messerklinger. Apds a abertura do seio etmoidal e/ou maxilar, a cavidade era
visualizada. A remogao de fragmento de mucosa foi feita com pinga tipo Takahashi,
tomando-se o cuidado para ndo contaminar a amostra com a mucosa da cavidade

nasal.
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4.7.1 Pesquisa de bactérias

Foram coletadas amostras durante o procedimento cirargico e
colocadas em meio de transporte de Stuart para cultivo de microorganismos
aerobios e em caldo de tioglicolato para cultivo de anaerdbios. O material foi

encaminhado para analise em no maximo 1 hora apés a coleta.

4.7.2 Pesquisa de fungos

O material nasal pode ser colhido com espatula, bisturi, alca ou “swab".
Nos casos de suspeita de aspergilose, feohifomicose, zigomicose ou rinosporidiose,
recomenda-se coleta do material com procedimento cirurgico, como bidpsia, etc. No

presente trabalho a coleta foi por meio de “swab” da mucosa nasal.

4.8 CULTURA DOS FUNGOS

Os fungos preferencialmente se desenvolvem a temperatura de 25°C,
sendo seu crescimento mais lento que o das bactérias. Por isto houve a
necessidade de acrescentar inibidores bacterianos aos meios de cultura ao trabalhar
com material biolégico contaminado. No presente estudo, utilizou-se o cloranfenicol
50 a 300 mg/L. Para inibir o crescimento de determinados fungos contaminantes do
ar que tém desenvolvimento rapido foi usado cicloheximida. Para a cultura, utilizou-
se um meio contendo ambos os inibidores, o Mycosel, juntamente com Agar

Sabouraud.

Os cultivos foram acompanhados diariamente por até 30 dias. Em caso
de crescimento fungico, a identificacdo da espécie foi obtida apds microcultivo em
ldamina de um repique da colbnia primaria. As caracteristicas morfoldégicas do fungo

isolado foram comparadas com atlas de identificagdo (DE HOOG et al., 2000).
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4.9 CRITERIOS DE INCLUSAO

- Pacientes matriculados no HUBFS.

- Pacientes portadores de polipose nasossinusal submetidos a

polipectomia via endoscépica;

- Ter assinado o termo de consentimento livre e esclarecido;

- Estar em pleno gozo de suas faculdades mentais;

4.10 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Todos os pacientes que ndo se enquadraram aos critérios de inclusao.

4.11 ANALISE ESTATISTICA

Para compilagdo dos dados, foi criado um banco de dados, a partir do
qual elaborou-se tabelas e graficos, procedendo-se, posteriormente, a analise quali-
quantitativa através do programa EXCEL versao 2003. Para editoragao de texto foi

utilizado o programa Microsoft WORD vers&o 2003.
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5 RESULTADOS

Nesse estudo foi analisada uma amostra de 63 pacientes portadores
de polipose nasossinusal submetidos a polipectomia endoscépica no Hospital
Universitario Bettina Ferro de Souza (HUBFS) no periodo de setembro de 2007 e
fevereiro de 2008. Destes, 28 pacientes sdao do sexo masculino e 35 do sexo

feminino. Estes dados podem ser observados na Figura 1.

Distribuicao por género

Masculino
Feminino 44,4% (28)

55,6% (35)

Figura 1 — Distribuicdo por género dos pacientes com polipose nasossinusal e
rinossinusite cronica polipectomizados no HUBFS no periodo de setembro de 2007 a
fevereiro de 2008.

A idade dos participantes variou entre 16 e 64 anos, com idade média
de 31,66 anos. A Figura 2 mostra a distribuicdo dos pacientes de acordo com a faixa
etaria, sendo que a predominante foi entre 33-37 anos com 15 pacientes (um
percentual de 23,8%), seguida pela faixa etaria de 28-32 anos apresentando 14
pacientes (22,2%). A faixa etaria que obteve menor numero de pacientes foi a de

maior de 50 anos com apenas um caso (1,59%).
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Distribuicao por faixa etaria

O> 50 anos

W 43-50 anos
00 38-42 anos
W 33-37 anos
[028-32 anos
[023-27 anos
B 18-22 anos
0O< 18 anos

15,87% (10)

8% (15)
% (14)

1% (08)
07)

20 25

Figura 2 — Distribuicdo de acordo com a faixa etaria dos pacientes com polipose
nasossinusal ou rinossinusite cronica polipectomizados no HUBFS no periodo de
setembro de 2007 a fevereiro de 2008.

Apds a anadlise dessa cultura da secregcdo obtida no intraoperatério
dos 63 pacientes submetidos a cirurgia nasossinusal devido a rinossinusite cronica e
polipose nasossinusal, em 9 casos (14,28%) a cultura resultou negativa e em 2
casos nao foi obtido o resultado da cultura. Nos 52 pacientes restantes, foi

observado o crescimento de colénias de algum tipo de microorganismo (Figura 3).

Resultado das culturas

Sem resultados
3,17% (02)

Itura negativa
14,29% (09)

Cultura positiva
82,54% (52)

Figura 3 — Analise do resultado das culturas da secrecdo do meato médio e seio
maxilar dos pacientes com polipose nasossinusal ou rinossinusite cronica

polipectomizados no HUBFS no periodo de setembro de 2007 a fevereiro de 2008.



29

Nos 52 pacientes nos quais a cultura foi positiva, observou-se um total
de 64 microorganismos isolados, entre eles: bactérias aerobias, anaerdbias e
fungos, prevalecendo disparadamente a microbiota bacteriana aerébia. A Tabela 1

mostra os percentuais desse achado.

Tabela 1 — Microorganismos isolados na cultura da secrecdo do meato médio e seio
maxilar dos pacientes polipectomizados no HUBFS no periodo de setembro de 2007

a fevereiro de 2008.

Microorganismos n %
Bactérias aerdbias 62 96,88
Bactérias anaerobias 01 1,56
Fungos 01 1,56
Total 64 100

Fonte: Resultado das culturas positivas.

A cultura bacteriana foi positiva predominantemente para
Staphylococcus epidermidis em 20 casos (31,25%), em seguida Staphylococcus
aureus em 18 casos (28,13%), Streptococcus viridans em 6 pacientes (9,37%),
Pseudomonas aeruginosa em 4 (6,25%) e Haemophilus influenzae em 2 casos
(3,12%) da amostra.

Outros agentes bacterianos também isolados foram: Streptococcus
pneumoniae, Corynebacterium sp., Neisseria sp, Klebsiella pneumoniae, Serratia
marcesens, Escherichia coli, Proteus mirabilis e Bacterioides fragilis contabilizando
13 casos no total. A Tabela 2 mostra detalhadamente a microbiota isolada nos 52

casos onde obteve-se a positividade da cultura.
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Tabela 2 — Detalhamento dos microorganismos isolados na cultura da secre¢éo do

meato médio e seio maxilar dos pacientes polipectomizados no HUBFS no periodo

de setembro de 2007 a fevereiro de 2008.

Microbiologia n %
Aerébios Gram +
Staphylococcus epidermidis 20 31,25
Staphylococcus aureus 18 28,13
Streptococcus viridans 06 9,38
Streptococcus pneumoniae 06 9,38
Corynebacterium sp. 01 1,56
Aerdobios Gram -
Pseudomonas aeruginosa 04 6,25
Haemophilus influenzae 02 3,13
Neisseria SP 01 1,56
Klebsiella pneumoniae 01 1,56
Serratia marcesens 01 1,56
Escherichia coli 01 1,56
Proteus mirabilis 01 1,56
Anaerdébios Gram -
Bacterioides fragilis 01 1,56
Fungos
Aspergillus fumigatus 01 1,56
Total 64 100

Fonte: Resultado das culturas positivas.

Dentre as bactérias isoladas nas culturas, predominaram as aerobias

gram positivas com percentual de 80,95%, seguidas pelas aerébias gram negativas

(17,46%) e por ultimo as anaerdbias com apenas 1,59%, conforme pode ser

analisado na Figura 4.



31

Classificacao das bactérias isoladas

80,95%
100;
80'/
60
17,46%
40- (11)
20
0
. Bactérias Bactérias . Bactérias
Aerdbias Aerdbias Anaerobias
gram + gram -

Figura 4 — Classificacdo das bactérias isoladas na cultura da secrecdo do meato
médio e seio maxilar dos pacientes polipectomizados no HUBFS no periodo de
setembro de 2007 a fevereiro de 2008.

Em 17 pacientes (32,69%) houve crescimento de uma microbiota
mista, sendo que a grande maioria (16 casos) ou seja, um percentual de 94,12%, foi
observada duas bactérias concomitantes. O Staphylococcus aureus foi o
microorganismo mais frequentemente isolado em pacientes que apresentaram
infeccao mista. Apenas um caso mostrou isolamento conjunto entre uma bactéria e

um fungo. Esses dados podem ser encontrados na Tabela 2.

Tabela 3 — Microbiota mista encontrada na cultura da secrecdo do meato médio e
seio maxilar dos pacientes polipectomizados no HUBFS no periodo de setembro de
2007 afevereiro de 2008.

Microbiota mista n %
Bactéria + Bactéria 16 94,12
Fungo + Bactéria 01 5,88
Total 17 100

Fonte: Resultado das culturas positivas.



32

Em apenas um caso (1,56%) a cultura mostrou-se positiva para fungos.
Esse paciente foi o de maior idade dentro dessa pesquisa (64 anos). Portador de
diabete melito hd mais de 20 anos, insuficiéncia renal, rinossinusite crénica, PN
refrataria, cirurgia para amputacao dos membros inferiores devido doencga vascular

periférica ha 5 anos (perna esquerda) e ha 3 meses (perna direita).

O paciente estava internado no Hospital Universitario Jodo de Barros
Barreto (HUJBB) e foi encaminhado ao servigo de Otorrinolaringologia do Hospital
Universitario Bettina Ferro de Souza apresentando obstru¢ao nasal e rinorréia com
secrecao espessa e esverdeada. Foi submetido a cirurgia endoscopica e a cultura
da secrecdo colhida do meato médio evidenciou o crescimento de colénias de

Aspergillus fumigatus.

Vale a pena frisar que esse paciente estava ainda com diagndstico de
infeccao fungica sistémica e apresentou cultura da secre¢cdo do meato médio
positiva para infeccdo bacteriana por Pseudomonas aeruginosa. No momento

realizava antibioticoterapia com Anfotericina B e Cefepime.
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6 DISCUSSAO

No presente estudo, os achados em relagdo ao género dos pacientes
polipectomizados vao de contra a maioria dos trabalhos reportados na literatura
meédica. Obteve-se predominantemente pacientes feminino (35) com percentual de
55,6%, enquanto KORDBACHEH et al. (2006); MUNOZ et al. (2008); NIEDERFUHR
et al. (2009), RAZMPA et al. (2007) e VOEGELS et al. (2001), observaram que

grande maioria dos pacientes com poélipos nasais eram homens.

Entretanto, alguns estudos como os de FRANCHE et al. (2007) e
KLOSSEK et al. (2005) obtiveram maioria feminina, apresentando percentual similar
ao desta pesquisa, com 58,6% e 55,2% de mulheres que apresentaram PN,

respectivamente.

Este estudo evidenciou uma idade média de 31,66 anos (variando de
16 a 64), semelhante com a maioria dos trabalhos publicados. MONTEIRO et al.
(2002) observaram em 20 pacientes examinados em seu estudo uma idade média
de 42 anos (variando da 10 a 69 anos). Variagao préxima a encontrada por RUPA et
al. (2002), entre 8 e 63 anos. FRANCHE et al. (2007) encontraram uma idade média

de 27,5 anos (variando entre 7 a 75).

Porém esta pesquisa esta de acordo com KRAMER e RASP (1999), os
quais evidenciaram que a PN geralmente se manifesta, geralmente, em pacientes
com idade superior a 20 anos. A manifestacao em criangas é muito rara, com uma
incidéncia relatada de 0,1% (MUNTZ, 1996). Lembra-se que a menor idade entre os
pacientes analisados nesse estudo foi de 16 anos, ndo apresentando pacientes

pediatricos.

BETTEGA et al. (2003) obteveram resultados semelhantes ao
presente estudo, com 58,34% de mulheres acometidas por PN, no entanto
evidenciaram a faixa etaria mais afetada por essa patologia entre 50-59 anos
(37,5%). Segundo SETTIPANE (1996), a PN é uma doenga que afeta mais homens
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de idade média. A presente pesquisa mostrou uma predominancia da faixa etaria
entre 33 a 37 anos com 23,8% do total, entretanto de maioria de sexo feminino.
Dado proximo ao observado na pesquisa de KLOSSEK et al. (2005), com a faixa
etaria predominante de 35 a 42 anos apresentando percentual de 29,7%.

O presente estudo encontrou o crescimento microbiano em 82,54%, e
mostrou-se negativo em 14,29%. Em 3,17% nao foram obtidos resultados das
culturas. Resultado diferente de PITZURRA et al. (2004), que mostrou cultura
positiva em 73% de suas amostras.

Em relacdo as bactérias isoladas nos meios de cultura na presente
pesquisa, foram observados predomindncia das bactérias aerdbias (96,88%),
ocorrendo prevaléncia das gram positivas (80,95%) sobre as gram negativas
(17,46%). Esses resultados foram compativeis com a maioria publicada na literatura,
como nos trabalhos de ARAUJO et al. (2007); MARTHA (2003) e NIERDERFUHR et
al. (2009).

NIERDERFUHR et al. publicou dois trabalhos (um em 2008 e outro em
2009) analisando a microbiota do meato médio de pacientes portadores de PN e/ou
RSC, e em ambos evidenciou-se a maioria de bactérias aerdbias gram positivas. No
primeiro trabalho, o microorganismo mais isolado foi o Staphylococcus aureus com
33% e na segunda pesquisa foi o Staphylococcus sp. coagulase negativo que se
sobressaiu entre os outros. Dados semelhantes ao encontrado no presente estudo,
que evidenciou Staphylococcus epidermidis em 20 casos (31,25%), seguido pelo

Staphylococcus aureus em 18 casos (28,13%).

Os resultados desta pesquisa foram compativeis com MARTHA (2003),
que encontrou em pacientes adultos, o Staphylococcus aureus e o Staphylococcus
sp. coagulase negativo as espécies bacterianas mais frequentes. Resultado também
condizente com BROOK (2007) o qual sugere em seu estudo, que o S. aureus

possa estar relacionado com a patogénese da RSC e PN.
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Segundo VUONG e OTTO (2002) e BUERIS et al. (2005) o S.
epidermidis é o habitante normal da pele e mucosas, sendo considerado a espécie
de estafilococos coagulase negativos de maior prevaléncia e persisténcia na pele
humana. Sendo assim, o seu isolamento a partir do processo infeccioso, deve ser
interpretado com cautela, pois o espécime clinico pode ter sido contaminado no
momento da coleta. Por outro lado, essa parece ser a espécie de estafilococos
coagulase negativos com potencial de patogenicidade mais elevados, sendo, hoje,

apontado como importante agente de bacteremia de origem hospitalar.

Em relagéo a pesquisa de fungos nas amostras, o resultado obtido foi
semelhante ao encontrado na literatura médica, ratificando a dificuldade do cultivo
desses microorganismos. Na presente pesquisa foram estudados 63 amostras,
sendo isolado fungo em apenas uma (1,56%), onde a cultura micoldégica mostrou o

crescimento de colbnias de Aspergillus fumigatus.

KORDBACHEH et al. (2006) analisou 100 pacientes portadores de PN
e RSC onde foram encontradas apenas 9% de culturas positiva para fungos, e a
espécie predominante foi o A. flavos (7%), seguida pelo A. fumigatus (1%).
FRANCHE (2006), analisou 47 pacientes com RSC com e sem PN e encontrou
17,1% de cultura positiva para fungos, com o género Aspergillus sendo o mais
encontrado. De acordo com DESHAZO e SWAIN (1995) mais de 25% dos casos de
infeccdo fungica, nenhuma espécie € isolada na cultura. Nesses casos, o
diagnostico tem de ser baseado na historia clinica, achados intraoperatorio e

histopatologico.

Ja MONTEIRO et al. (2002) realizou a pesquisa de fungos em 20
pacientes com PN e mostrou percentual de 30% para positividade na cultura
micoldgica, sendo o Aspergillus sp a espécie mais encontrada. Todavia, o pequeno
tamanho amostral da pesquisa dificulta a veracidade dos resultados. Ja RAZMPA et
al. (2007) estudaram 50 amostras e evidenciaram um percentual de 34% de culturas
de secregbes de pacientes com PN positiva para fungos, com o A. flavus sendo a

espécie mais encontrada, seguido pelo A.fumigatus.
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Segundo LEVINSON e JAWETZ (2005), a possibilidade de competigao
entre bactérias e fungos pode ter sido um fator que levou a negativagao da cultura
fungica no presente estudo. Isso quer dizer que mesmo em resultado negativo da
cultura, ndo pode ser descartada a presencga de fungos no material, tendo o exame
histopatolégico como um meio de confirmagao desse tipo de infecgdo. Vale a pena
lembrar que a cultura de fungos positiva € muito importante para discriminar as
espécies micologicas presentes, o que ndo € possivel no exame histopatologico
(RUPA et al., 2002).

A unica amostra na qual se isolou fungo na cultura microbiol6gica foi de
um paciente diabético tipo 2 de longa data, confirmando que os trabalhos publicados
na literatura estdo corretos em associar a imunossupressao ao risco elevado de

infecgao fungica.

Nesse mesmo paciente foi encontrada infeccdo concomitante pela
bactéria Pseudomonas aeruginosa, dado confirmado por PITZURRA et al. (2004)
que mostrou 30% dos pacientes com PN que apresentaram fungos na cultura,
evidenciaram também infecgdo bacteriana conjunta, porém o Staphylococcus foi

género que prevaleceu nesse grupo de pacientes.
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7 CONCLUSOES

A infeccdo por microorganismos em pacientes com polipose
nasossinusal e rinossinusite crénica se faz presente em um grande percentual da
amostra (82,54%), prevalecendo as bactérias aerdbias gram positivas como os
principais agentes isolados no meio de cultura (96,88%), sendo o Staphylococcus

epidermidis o mais frequente (31,25%).

Apenas em um paciente (1,56%) foi encontrado positividade na cultura
micologica, sendo o Aspergillus fumigatus o unico fungo presente. A possivel
competicdo bacteriana pode ter levado a falsos negativos nos resultados das
culturas fungicas, necessitando o exame histopatoldégico para confirmagdo da

presenca de fungos no material.
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